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В статье представлены данные о клинической эффективности и профиле безопасности долгосрочного при-
менения биоаналога инфликсимаба (ИНФ) BCD-055 в прямом сравнении с референтным препаратом реми-
кейд (РЕМ) в популяции пациентов с активным анкилозирующим спондилитом (АС). 
Материал и методы. Проведено международное многоцентровое рандомизированное двойное слепое клини-
ческое исследование III фазы с участием 199 пациентов. Пациенты рандомизированы в две группы в соотно-
шении 2:1 и получали BCD-055 или РЕМ в дозе 5 мг/кг в режиме 0–2–6-я неделя, затем каждую 8-ю неде-
лю. Оценка проводилась на 14, 30 и 54-й неделях в популяции больных, получивших хотя бы одну дозу
ИНФ, – ITT («Intent-to-treat»), а также на 54-й неделе в популяции пациентов, завершивших участие в ис-
следовании согласно протоколу, – РР («per protocol»). Конечными точками эффективности были: доли па-
циентов, достигших ASAS20/ASAS40, динамика индексов BASDAI, BASMI, BASFI, MASES и балла SF-36.
Иммуногенность оценивалась по доле пациентов в каждой группе с выявленными связывающими (САТ)
и нейтрализующими (НАТ) антителами к ИНФ. Анализ безопасности включал общую частоту нежелатель-
ных реакций (НP), в том числе соответствующих критериям серьезности (СНP) и имеющих 3–4-ю степень
токсичности, а также число случаев досрочного прекращения участия в исследовании по причине развития
НP и СНP. 
Результаты и обсуждение. В популяцию ITT включено 199 пациентов, в РР – 161 человек. Группы по доле
выбывших и причинам выбытия статистически не различались. Достижение ASAS20/ASAS40 на 14, 30, 54-й
неделях наблюдалось у сопоставимого числа пациентов (р>0,05). На 54-й неделе доля пациентов, получив-
ших терапию BCD-055 и РЕМ и достигших ASAS20, в популяции ITT составила 67,42 и 52,24% (р=0,053),
а в популяции РР – 80,91 и 68,63% (р=0,128). Достижение ASAS40 в группах BCD-055 и препарата сравне-
ния наблюдалось у 53,03 и 38,81% пациентов в популяции ITT (р=0,081), у 63,64 и 50,98% лиц популяции РР
(р=0,177). Доля лиц с выявленными САТ и НАТ была сопоставима: в группе BCD-055 – 21,26 и 3,15%
(р=0,920), а в группе РЕМ – 20,63 и 6,35% (р=0,443) соответственно. Установлено, что наличие НАТ не
влияет на развитие терапевтического ответа. Частота выявления и профиль НP и СНP в обеих группах не
различались, как и частота выбывания пациентов по причине НP. Большинство выявленных НP имели лег-
кую и среднюю степень выраженности. 
Заключение. При длительном применении у больных АС эффективность биоаналога ИНФ BCD-055 досто-
верно не отличалась от эффективности оригинального препарата РЕМ, профиль безопасности обоих препа-
ратов был сопоставим.
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The paper gives data on the clinical efficiency and safety profile of long-term use of the infliximab (INF) biosimilar
BCD-055 versus the reference drug Remicade® (REM) in a population of patients with active ankylosing spondylitis (AS).
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Анкилозирующий спондилит (АС)
представляет собой тяжелое хроническое
иммуновоспалительное заболевание, кото-
рое относится к группе спондилоартритов
и характеризуется обязательным вовлече-
нием в патологический процесс позвоноч-
ника и/или крестцово-подвздошных суста-
вов с потенциальным развитием анкилоза
и частым поражением энтезисов и перифе-
рических суставов [1, 2]. АС является од-
ним из наиболее распространенных ревма-
тических заболеваний, преимущественно
поражает мужчин молодого возраста и от-
личается высокой степенью инвалидиза-
ции [3, 4]. Согласно клиническим реко-
мендациям [5–7], раннее назначение ген-
но-инженерной биологической терапии
(ГИБП) при высокой активности заболева-
ния обеспечивает максимальный клиниче-
ский эффект и позволяет предотвратить
функциональные нарушения и инвалид-
ность. Группа препаратов – ингибиторов
фактора некроза опухоли α (иФНОα) вы-
ступает важной терапевтической опцией
для лечения пациентов с АС, демонстрируя
свою эффективность как в рамках много-
численных клинических исследований, так
и в реальной клинической практике уже
в течение 15 лет. Одним из наиболее изу-
ченных и широко применяемых иФНО
в терапии АС является инфликсимаб
(ИНФ). В 2018 г. зарегистрирован россий-
ский биоаналог ИНФ BCD-055, разрабо-
танный отечественной компанией ЗАО
«БИОКАД». Изучение BCD-055 проводи-
лось в рамках доклинических испытаний
и клинических исследований (ASART-1,
ASART-2, LIRA) в прямом сравнении с ре-
ферентным препаратом ремикейд (РЕМ;
ООО «МСД Фармасьютикалс», Россия).
На аналитическом и доклиническом этапах
получены доказательства эквивалентности
BCD-055 по физико-химическим, фарма-
кокинетическим параметрам, функцио-
нальным характеристикам и токсичности.
В ходе оценки клинической эффективно-
сти, безопасности и иммуногенности на
чувствительных популяциях пациентов
с АС и ревматоидным артритом продемон-
стрировано отсутствие различий с препара-
том РЕМ [8]. Полученные данные позволи-
ли зарегистрировать препарат BCD-055 для
медицинского применения на территории
Российской Федерации.
Важность разработки и внедрения
в клиническую практику биоаналогов про-
диктована необходимостью повышения дос-
тупности ГИБП [9]. С учетом сложности
структуры ГИБП и производства с помощью
биотехнологических методов c использова-
нием живых клеток определены строгие тре-
бования к разработке и изучению биоанало-
гов моноклональных антител [10–14].
Для оценки качества биоаналога должен
быть проведен многоуровневый анализ
в обязательном прямом сравнении с рефе-
рентным препаратом [9–19]. Подтвержде-
ние сопоставимой терапевтической эффек-
тивности биоаналога при сравнении с рефе-
рентным препаратом при долгосрочном
применении является важным параметром
оценки [18, 19].
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Subjects and methods. An international multicenter randomized double-blind Phase III clinical trial was conducted
in 199 patients who were randomized into two groups in a 2:1 ratio and who received BCD-055 or REM at a dose of
5 mg/kg at 0, 2, and 6 weeks, then every 8 weeks. Efficiency assessment was made at 14, 30 and 54 weeks in patients
who received at least one dose of INF [intent-to-treat (ITT)], as well as at 54 weeks in those who completed the study
according to the Protocol (PP) (per protocol). The efficiency endpoints were the proportion of patients who had
achieved ASAS20/ASAS40 responses; changes in BASDAI, BASMI, BASFI, MASES, and SF-36 scores.
Immunogenicity was assessed by the proportion of patients in each group with identified binding and neutralizing
antibodies (BAbs and NAbs) against INF. The safety analysis included the overall rate of adverse events (AEs), includ-
ing those that met the respective criteria for serous AEs (SAEs), and grade 3–4 toxicity, as well as the number of cases
of early termination of the study because of AEs and SAEs. 
Results and discussion. The ITT population included 199 patients and the PP one consisted of 161 people. The groups
were not statistically different in the rate of and reasons for patient withdrawal from the study. A comparable number
of patients achieved ASAS20/ASAS40 responses at 14, 30, 54 weeks (р ≥ 0.05). At 54 week, the proportion of patients
who received BCD-055 and REM therapy and achieved an ASAS20 response was 67.42 and 52.24% in the ITT popu-
lation (p = 0.053) and 80.91 and 68.63% in the PP population (p = 0.128). The BCD-055 and drug comparison
groups achieved an ASAS40 response in 53.03 and 38.81% in the ITT population (p = 0.081) and in 63.64 and 50.98%
in the PP one (p = 0.177). The proportion of persons with identified BAbs and NAbs was comparable: 21.26 and
3.15% in the BCD-055 group (p = 0.920) and 20.63 and 6.35% in the group REM (p = 0.443), respectively. It was
found that the presence of NAbs did not affect the therapeutic response. Both groups did not differ in the detection
rate and profile of AEs and SAEs or in the rate of patient withdrawal due to AEs. Most identified AEs were mild to
moderate.
Conclusion. The efficacy of the INF biosimilar BCD-055 used long in patients with AS did not significantly differ
from that of the original drug REM; the safety profile of both drugs was comparable.
Keywords: ankylosing spondylitis; infliximab (Remicade®); biosimilar; BCD-055.
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Материал и методы
План исследования и участники. Международное
многоцентровое двойное слепое рандомизированное ис-
следование III фазы ASART-2 было проведено в 16 цент-
рах России и Белоруссии. Целью исследования было уста-
новление не меньшей эффективности и равной безопас-
ности BCD-055 в прямом сравнении с РЕМ в терапии
больных активным АС. Дизайн исследования представ-
лен на рис. 1. 
Характеристика пациентов, первичные и вторичные
конечные точки, критерии включения/невключения в ис-
следование, а также результаты 30-недельной терапии ис-
следуемым препаратом и препаратом сравнения изложены
в предыдущей статье [8]. Проведен дополнительный ана-
лиз полученных данных, целью которого стала оценка эф-
фективности, безопасности и иммуногенности на протя-
жении года лечения BCD-055 и препаратом сравнения.
В настоящей публикации представлены результаты иссле-
дования после 54 нед терапии.
В ходе исследования оценивались следующие конеч-
ные точки эффективности: доля больных в каждой группе,
достигших ASAS20/ASAS40, а также динамика баллов по
BASDAI, BASMI, BASFI, MASES и шкале оценки качества
жизни SF-36 на этапе 14, 30 и 54 нед по сравнению со скри-
нингом. Итоговый анализ эффективности проводился
в популяции Per Protocol (РР), представленной пациента-
ми, завершившими участие в исследовании согласно про-
токолу, а также в популяции Intent-to-Treat (ITT), в кото-
рую вошли все пациенты, получившие хотя бы одно введе-
ние ИНФ. 
Анализ иммуногенности заключался в определе-
нии доли больных в каждой группе, у которых с помо-
щью валидированных методов были выявлены связыва-
ющие (САТ) и нейтрализующие (НАТ) антитела к ИНФ
на визите скрининга, на 14, 30, 54-й неделях. Иммуно-
генность оценивалась у пациентов, получивших хотя бы
одно введение препарата и имевших как минимум два
образца сыворотки крови для исследования, один из ко-
торых взят на этапе скрининга. В группе BCD-055 этим
условиям удовлетворяли 127 участников, в группе
РЕМ – 63 человека.
Безопасность препаратов оценивалась по общей ча-
стоте случаев развития нежелательных реакций (НР),
в том числе серьезных (СНР), частоте случаев НР 3–4-й
степени токсичности, включая отклонения лаборатор-
ных показателей у больных обеих групп, на протяжении
всего периода наблюдения. Оценивалась также частота
случаев досрочного прекращения участия в исследова-
нии из-за развития НР и СНР. В ходе оценки использова-
лась классификация СТСАЕ 4.03. В анализ безопасности
вошли все пациенты, получившие хотя бы одну инфузию
исследуемого препарата (n=132) или препарата сравне-
ния (n=67). 
Статистический анализ. Статистическую обработку
данных проводили с помощью программного обеспечения
Statistica 10.0 и языка программирования для статистиче-
ской обработки данных R.
Выбор метода статистического анализа определялся
типом исходных данных и видом распределения.
Для сравнения групп по параметрам, имеющим нормаль-
ное распределение, применялись двухвыборочный крите-
рий Стьюдента и дисперсионный анализ; для данных,
распределенных по закону, отличному от нормального, –
критерии Манна–Уитни, Вилкоксона, ранговые диспер-
сионные анализы Фридмана и Краскела–Уоллиса. Ана-
лиз количественных данных, связанных с оценкой эффе-
ктивности, проводился с помощью регрессионного ана-
лиза. Категориальные данные описывались с применени-
ем процентов или долей, их статистическое сравнение
проводилось с использованием точного теста Фишера
или критерия χ2 Пирсона. 
Результаты 
В исследовании приняли участие 199 пациентов
с активным АС (BASDAI ≥4) на фоне стандартной тера-
пии, включающей нестероидные противовоспалитель-
ные препараты (НПВП), в течение более 3 мес до скри-
нинга. Из 199 рандомизированных пациентов, которым
осуществлено хотя бы одно введение ИНФ, закончили
исследование по протоколу 161. Изменение числа паци-
ентов в процессе исследования представлено на рис. 2.
Группы по доле выбывших статистически не различа-
лись. Эффективность исследуемой терапии оценивалась
согласно заявленным конечным точкам на 14, 30, 54-й
неделях для популяции ITT и на 54-й неделе для популя-
ции РР. 
Исследуемые группы были сопоставимы по основ-
ным демографическим параметрам и характеристике забо-
левания [8]. Средний возраст составил 38,2±9,6 года
в группе BCD-055 и 39,2±10,7 года в группе РЕМ, в обеих
группах преобладали мужчины: 75,57 и 74,63% соответст-
венно.
Оценка эффективности. В популяции РР число паци-
ентов, достигших к 54-й неделе ASAS20 и ASAS40, в груп-
пах BCD-055 и РЕМ не различалось (р=0,128 и p=0,177 со-
ответственно; рис. 3). 
О р и г и н а л ь н ы е  и с с л е д о в а н и я
Рис. 1. Дизайн исследования ASART-2
Основная группа BCD-055,
5 мг/кг (n=132)
Скрининг 
(28 дней)
Группа сравнения РЕМ, 
5 мг/кг (n=67)
R
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В популяции ITT частота дости-
жения ASAS20 в контрольных точках
на неделях 14, 30 и 54 была также со-
поставима (р>0,005; рис. 4). 
Результаты сравнения групп
популяции ITT по достижению от-
вета на терапию, соответствующего
ASAS40, аналогично продемонстри-
ровали равную эффективность
BCD-055 и РЕМ (рис. 5) без стати-
стически значимых различий на 14,
30, 54-й неделях (р=0,572, p=0,062
и p=0,081 соответственно).
Снижение индексов BASDAI,
BASMI, BASFI, MASES и улучшение
качества жизни по опроснику SF-36,
выявленные ранее по результатам
оценки на 14-й и 30-й неделях [8],
сохранялись на стабильном уровне
и носили статистически значимый
характер вплоть до окончания ис-
следования (54-я неделя) в обеих по-
пуляциях. При этом динамика зна-
чений была сопоставима как в груп-
пе референтного препарата, так
и у пациентов, получавших биоана-
лог (р>0,05; рис. 6). 
Сохранение положительной ди-
намики на 54-й неделе свидетельству-
ет о стабильности эффектов ИНФ
(как исследуемого препарата, так и препарата сравнения)
в отношении основных проявлений АС на протяжении
всех 54 нед исследования. 
Иммуногенность. По результатам оценки иммуно-
генности после 1 года терапии различий между сравнива-
емыми препаратами обнаружено не было (р>0,05). Связы-
вающие антитела были выявлены у каждого пятого паци-
ента в обеих группах, в то время как нейтрализующие ан-
титела к ИНФ обнаруживались у единичных пациентов
(табл. 1). 
Оценка эффективности лечения у пациентов с выяв-
ленными антителами к ИНФ не показала их достоверного
влияния на достижение ASAS20 или ASAS40 в рамках иссле-
дования: только у одного пациента с НАТ срок обнаружения
антител соответствовал отсутствию ответа на терапию. 
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Рис. 2. Изменение числа пациентов в процессе исследования. ИС – информированное
согласие
Рандомизировано n=132 (100%) Рандомизировано n=67 (100%)
Группа BCD-055 Группа РЕМ
Всего (n=199)
Получили хотя бы одну 
дозу препарата
n=132 (100%)
Получили хотя бы одну 
дозу препарата
n=67 (100%)
Завершили исследование 
по протоколу (58 нед) 
n=110 (83,33%)
Выбыли досрочно: n=22 (16,67%)
• НP/СНP n=11 (8,33%)
• НP n=7 (5,3%)
• СНP n=4 (3,03%)
• Потерян для наблюдения 
n=1 (0,76%)
• Нарушение комплаентности 
n=3 (2,27%)
• Отзыв ИС n=2 (1,52%)
• Иные организационные причины,
не связанные с эффективностью 
и безопасностью исследуемых 
препаратов, n=5 (3,79%)
Выбыли досрочно: n=16 (16,67%)
• НP/СНP n=7 (10,45%)
• НP n=5 (7,46%)
• СНP n=2 (2,99%)
• Потерян для наблюдения 
n=1 (1,49%)
• Нарушение комплаентности 
n=1 (1,49%)
• Отзыв ИС n=1 (1,49%)
• Иные организационные причины,
не связанные с эффективностью
и безопасностью исследуемых 
препаратов, n=6 (8,96%)
Завершили исследование 
по протоколу (58 нед) 
n=51 (76,12%)
Рис. 4. Результаты оценки ASAS20 в популяции ITT, %
Рис. 3. Частота достижения ответа ASAS20/40 на 54-й неделе
в популяции PP, %
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Рис. 5. Результаты оценки ASAS40 в популяции ITT, %
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Таким образом, иммуногенность препарата BCD-055
сопоставима с таковой препарата РЕМ по частоте форми-
рования как САТ, так и НАТ к ИНФ. 
Анализ безопасности проведен в течение 1 года на-
блюдения с включением всех больных, получивших хо-
тя бы одно введение препарата BCD-055 или РЕМ
(n=199). Частота и спектр выявленных НР, в том числе
СНP, в исследуемых группах были сопоставимы
(табл. 2). Среди пациентов, у которых на протяжении
исследования было выявлено хотя бы одно НР, в том
числе СНР, причинно-следственная связь НР с приме-
нением ИНФ установлена только у половины участни-
ков без значимых различий между группами. Исследуе-
мые группы не различались как по частоте выявления
СНР, связанных с применением ИНФ, так и по общему
количеству СНР.
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Рис. 6. Динамика индексов активности, функциональных нарушений при АС и качества жизни на протяжении года наблюдения у паци-
ентов группы BCD-055 (n=123 на скрининге, неделях 14 и 30; n=110 на неделе 54) и РЕМ (n=62 на скрининге, неделях 14 и 30; n=51 на
неделе 54); внутригрупповая динамика р<0,05, межгрупповое сравнение р>0,05
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В группе BCD-055 выявлены следующие НР, отве-
чающие критериям серьезности и имеющие связь с пре-
паратом: случай системной красной волчанки (СКВ)
4-й степени тяжести, коллапс 4-й степени тяжести, ин-
фекционные заболевания 3-й степени тяжести (вне-
больничная пневмония, осложненная острая респира-
торная вирусная инфекция – ОРВИ – и очаговый ту-
беркулез). Перечисленные СНР были ожидаемы, крите-
рием серьезности явилась госпитализация, завершени-
ем случаев СКВ и туберкулеза явилось улучшение, ос-
тальные СНР разрешились без последствий. Выявлен-
ные в группе РЕМ СНР, связанные с препаратом, имели
3-ю степень тяжести, были ожидаемыми и представле-
ны агранулоцитозом и двусторонней пневмонией, вы-
явленными одновременно у одного пациента, случаем
развития псориаза и инфекционными заболеваниями
(грипп, пневмония). 
В ходе исследования зафиксирован единственный
летальный исход в группе исследуемого препарата («смерть
в результате утопления»), также ставший единственным
НР 5-й степени тяжести и не имевший связи с терапией.
Отмена лечения из-за развития НР и СНР с последующим
досрочным прекращением участия в исследовании потре-
бовалась у сопоставимого количества участников в обеих
группах. 
Исследуемые группы не различались по частоте,
профилю и выраженности выявленных НР. Наиболее ча-
стые НР представлены в табл. 3. В большинстве случаев
выявленные у участников исследования НР имели 1–2-ю
степень тяжести и были ожидаемыми. Наиболее часто ре-
гистрировались отклонения со стороны сердечно-сосуди-
стой системы в виде повышения артериального давления,
а также инфекционная патология, представленная ОРВИ.
Среди отклонений лабораторных показателей чаще всего
регистрировались повышение активности печеночных
трансаминаз, лимфоцитоз, нейтропения и анемия, кото-
рые также были ожидаемы. Прочие НР отмечены в еди-
ничных случаях.
Анализ безопасности продемонстрировал аналогич-
ные характеристики переносимости и безопасности препа-
ратов BCD-055 и РЕМ: не выявлено ни различий по всем
оцениваемым параметрам, ни случаев непредвиденной то-
ксичности.
Обсуждение
В статье представлены основные результаты ис-
следования российского биоаналога ИНФ BCD-055
в рамках долгосрочного применения. Методология изу-
чения была построена с учетом ключевых регуляторных
руководств по исследованию биоаналогов монокло-
нальных антител, принятых в Европейском союзе
и США [10, 11]. По результатам года лечения BCD-055
продемонстрировал клиническую эффективность, бла-
гоприятный профиль безопасности и иммуногенности,
достоверно не отличающиеся от таковых ИНФ.
При этом обе группы характеризовались сопоставимой
выраженностью клинического эффекта на 54-й неделе
по показателям индексов BASMI, BASDAI, BASFI,
MASES и оценки качества жизни. Наряду с представ-
ленными ранее результатами аналитического этапа изу-
чения, а также I и III фаз клинического исследования
[8] получена совокупность доказательств, демонстриру-
ющих эквивалентность BCD-055 (ЗАО «БИОКАД», Рос-
сия) препарату РЕМ.
Полученные данные совпадают с результатами ра-
нее проведенных клинических исследований РЕМ [20,
21] и его биоаналога CT-P13 [22, 24]. Так, показатель
достижения ASAS20 и ASAS40 в популяции ITT на 54-й
неделе применения РЕМ в исследовании PLANETAS
составил 69,4 и 49,1% соответственно [23]. В представ-
ленном исследовании препарат BCD-055 через год от
начала терапии продемонстрировал достижение
ASAS20/40 в 67,42 и 53,03% случаев. Аналогичная дина-
мика стандартных индексов активности АС (BASDAI,
MASES), функциональных наруше-
ний (BASMI, BASFI) и показателей
качества жизни (SF-36) установле-
на как между исследуемыми препа-
ратами BCD-055 и РЕМ, так
и в сравнении с результатами ис-
следований ASSЕRT и PLANETAS
[20–24]. 
Все выявленные в ходе иссле-
дования препарата BCD-055 НР яв-
ляются ожидаемыми, отражены
в инструкции по медицинскому
применению РЕМ и по частоте
и спектру соответствуют ранее
опубликованным данным по рефе-
рентному препарату [20, 24–33].
В рамках данного исследования на
протяжении 54 нед лечения разли-
чий в профиле безопасности изучае-
мого биоаналога и РЕМ также не ус-
тановлено. 
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Таблица 1 Частота формирования САТ и НАТ к ИНФ, n (%)
Отклонение
Группа
Значение р
BCD-055 (n=127) РЕМ (n=63)
СЛТ 27 (21,26) 13 (20,63) 0,9201
НАТ 4 (3,15) 4 (6,35) 0,4432
Примечание. 1 – критерий χ2 Пирсона с поправкой Йетса; 2 – двусторонний
точный критерий Фишера.
Таблица 2 Общие данные о безопасности терапии в группах BCD-055 и РЕМ
Отклонение
Группа
Значение р1
BCD-055 (n=132) РЕМ (n=67)
Любые НР (в том числе СНР) 82 (62,12) 43 (64,18) 0,8982
Любые СНР 7 (5,30) 5 (7,46) 0,3761
Связанные с препаратом НР/СНР 40 (30,30) 26 (38,81) 0,2962
Связанные с препаратом СНР 5 (3,79) 4 (5,97) 0,4891
Любые НР/СНР 3–5-й степени тяжести 18 (13,64) 11 (16,42) 0,7542
Связанные с препаратом НР 3–5-й степени тяжести 11 (8,33) 7 (10,45) 0,8182
Любые НР/СНР после однократного введения 15 (11,36) 6 (8,96) 0,7812
Связанные с препаратом НР/СНР 3 (2,27) 3 (4,48) 0,4071
после однократного введения
Любые НР/СНР 3–4-й степени 5 (3,79) 2 (2,99) 1,0001
после однократного введения
Отмена лечения вследствие НР/СНР 11 (8,33) 7 (10,45) 0,8182
Летальные исходы 1 (0,76) 0 (0,00) 1,0001
Примечание. 1 – двусторонний точный критерий Фишера; 2 – критерий Пирсона с поправкой Йетса.
Научно-практическая ревматология. 2018;56(3):293–301 299
Биологическая природа ГИБП обусловливает реак-
ции иммуногенности, протекающие с образованием
САТ и НАТ, причем последние могут существенно сни-
жать эффективность препарата за счет уменьшения кон-
центрации и быть причиной инфу-
зионных осложнений и любых ост-
рых и отсроченных иммунных реак-
ций [34–36]. Достоверная оценка
иммуногенности биологического
препарата возможна лишь в услови-
ях длительного наблюдения [37].
Выявление САТ и НАТ к инфликси-
мабу, которые гипотетически могут
быть причиной вторичной рефрак-
терности, было показано ранее в хо-
де изучения референтного инфлик-
симаба [21, 35, 36] и в данном иссле-
довании является ожидаемым явле-
нием. Данные литературы свиде-
тельствуют о более благоприятном
профиле иммуногенности ИНФ
у пациентов с АС (до 29% пациентов
с выявленными антителами) по
сравнению с больными ревматоид-
ным артритом (до 44% пациентов)
[37]. Сравнительный анализ имму-
ногенности BCD-055 и РЕМ в дан-
ном исследовании не показал раз-
личий между препаратами и был со-
поставим с данными литературы
[20–24]. Следует отметить, что про-
должительность оценки иммуноген-
ности BCD-055 составила 54 нед;
это соответствует международным
рекомендациям по изучению био-
аналогов [10–13]. При этом четкого
прямого влияния НАТ на параметры
клинической эффективности обна-
ружено не было как в группе иссле-
дуемого препарата, так и в группе
препарата сравнения. 
Таким образом, полученные
данные подтверждают эффектив-
ность и безопасность долгосрочного
применения биоаналога ИНФ компа-
нии «БИОКАД» в широкой популя-
ции пациентов, нуждающихся в при-
менении ингибиторов ФНОα.
Прозрачность исследования
Исследование не имело спонсор-
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Таблица 3 Связанные с препаратом НР (частота выявления ≥1%) 
в группах BCD-055 и РЕМ (n=199), n (%)
Отклонение
Группа
Значение р
BCD-055 (n=132) РЕМ (n=67)
Инфекционные и паразитарные заболевания
ОРВИ (в том числе осложненная):
всего 21 (15,91) 9 (13,43) 0,801
2-я степень 5 (3,79) 3 (4,48) 1,000
Нарушения со стороны крови и лимфатической системы
Нейтропения:
всего 9 (6,82) 3 (4,48) 0,754
2-я степень 8 (6,06) 3 (4,48) 0,754
Агранулоцитоз (3-я степень) 0 1 (1,49) 0,337
Лимфоцитоз (2-я степень) 10 (7,58) 2 (2,99) 0,344
Анемия:
всего 5 (3,79) 2 (2,99) 1,000
2-я степень 3 (2,27) 1 (1,49) 1,000
3-я степень 0 1 (1,49) 0,337
Нарушения со стороны печени и желчевыводящих путей
Повышение активности АСТ:
всего 10 (7,58) 8 (11,94) 0,452
2-я степень 5 (3,79) 1 (1,49) 0,666
3-я степень 2 (1,52) 4 (5,97) 0,182
Повышение активности АЛТ:
всего 12 (9,09) 12 (17,91) 0,115
2-я степень 3 (2,27) 6 (8,96) 0,063
3-я степень 5 (3,79) 1 (1,49) 0,661
Гипербилирубинемия (2-я степень) 4 (3,03) 1 (1,49) 0,665
Нарушения со стороны сосудов
Повышение артериального давления:
всего 17 (12,88) 6 (8,96) 0,560
2-я степень 14 (10,61) 4 (5,97) 0,433
3-я степень 3 (2,27) 1 (1,49) 1,000
Общие расстройства и нарушения в месте введения
Инфузионная реакция (2-я степень) 3 (2,27) 1 (1,49) 1,000
Аллергическая реакция (2-я степень) 1 (0,76) 1 (1,49) 1,000
Метаболические нарушения
Гипергликемия:
всего 3 (2,27) 1 (1,49) 1,000
2-я степень 1 (0,76) 1 (1,49) 1,000
Гипогликемия:
всего 1 (0,76) 3 (4,48) 0,112
2-я степень 1 (0,76) 2 (2,99) 0,263
Нарушения со стороны кожи и подкожных тканей
Дерматит (включая острый):
всего 2 (1,52) 0 0,551
2-я степень 1 (0,76) 0 1,000
Псориаз (3-я степень) 0 1 (1,49) 0,337
Лабораторные и инструментальные данные
Положительный диаскинтест:
всего 6 (4,55) 1 (1,49) 0,427
2-я степень 2 (1,52) 0 0,551
Нарушения со стороны органов дыхательной системы, грудной клетки и средостения
Пневмония, включая двустороннюю нижнедолевую 1 (0,76) 2 (2,99) 0,263
и внебольничную пневмонии (3-я степень)
Острый бронхит (2-я степень) 3 (2,27) 0 0,552
Примечание. АЛТ – аланинаминотрансфераза, АСТ – аспартатаминотрансфераза.
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